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Prucalopride en el Tratamiento
de la Gastroparesia y de la Constipacion Croénica

El prucalopride, un agonista
selectivo del receptor

5-HT,, es efectivo y seguro
para el tratamiento de la
constipacion crénica y de la
gastroparesia, especialmente
si coexiste con constipacion.

Introduccién y objetivos

El prucalopride es un agonista
de tercera generacién, altamente
selectivo, del receptor 5-HT,.

El farmaco estimula el transito
coldnico, por lo que es utilizado en
el tratamiento de la constipacidn
cronica, especialmente de las
formas refractarias a los laxantes
convencionales.

Varios estudios recientes sugieren
que el prucalopride puede ser
util en trastornos de la motilidad
intestinal, como la gastroparesia,
al estimular el vaciamiento
gastrico. El tratamiento de la
gastroparesia con procinéticos
convencionales es muchas

veces ineficaz, y se presentan
ademas efectos colaterales
significativos, como depresiéon
del sistema nervioso central,
sintomas extrapiramidales y
anticolinérgicos, y arritmias
cardiacas.

Los expertos indican que el
prucalopride puede ser util en
los pacientes con gastroparesia,
especialmente si presentan,
ademas, constipacion crdnica.
Esta revision estuvo dirigida a

analizar consideraciones de seguridad y de seleccién de
pacientes para el tratamiento con prucalopride.

Prucalopride en la constipacidn crénica

Las indicaciones iniciales para los pacientes con
constipacioén crénica incluyen modificaciones del

estilo de vida, aumento de la ingesta de fibras en los
alimentos y agentes formadores de masa. Si la respuesta
es insuficiente, habitualmente son indicados en primer
lugar laxantes osmaticos (polietilenglicol, lactulosa) y
luego laxantes estimulantes (bisacodilo, senna). En la
constipacion croénica refractaria, los nuevos abordajes
terapéuticos incluyen secretagogos intestinales
(lubiprostona, linaclotide) y agentes procinéticos que
actuan sobre el receptor 5-HT,.

Los primeros agonistas del receptor 5-HT, (cisapride,
tegaserod) fueron retirados del mercado por efectos
cardiovasculares serios (prolongacién del intervalo QT,
arritmias). Los nuevos agonistas altamente selectivos del
receptor 5-HT, (prucalopride, velusetrag, naronapride)
no muestran accion sobre los canales de potasio,
asociados con los efectos cardiovasculares. Los estudios
previos sefialan que la efectividad, la tolerabilidad y

la seguridad del prucalopride son altas, con impacto
positivo sobre la calidad de vida de los pacientes. Los
efectos colaterales mas comiunmente informados son
dolor cdlico, diarrea, nduseas y cefaleas, y ocurren en
general solo al inicio del tratamiento. El prucalopride

no presenta efectos adversos cardiovasculares y tiene
pocas interacciones con otros farmacos. En presencia de
insuficiencia renal o hepatica, asi como en mayores de
65 aios, se requiere el ajuste de la dosis. La efectividad
del prucalopride fue comprobada en pacientes con
constipacién crénica de diferentes causas: sindrome

de intestino irritable, transito enlentecido, constipacién
inducida por opioides, entre otras.

La constipacidon crénica coexiste a menudo con otros
trastornos gastrointestinales funcionales, como el
sindrome de intestino irritable, el reflujo gastroesofagico,
la dispepsia y la gastroparesia.

Prucalopride en la gastroparesia

La gastroparesia se define como el retraso del
vaciamiento gastrico, sin obstruccion mecanica. Puede
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deberse a neuropatia diabética, pero en muchos
pacientes es idiopatica. Para el diagndstico se utilizan
cuestionarios validados, como el Gastroparesis Cardinal
Symptom Index (GCSI), el indice de la American
Neurogastroenterology and Motility Society (ANMS)

y el indice Diabetic Gastroparesis Symptom Severity
Diary (DGSSD), y métodos objetivos para medir el
retraso de vaciamiento gastrico (prueba de respiracién
de isétopo estable, cdpsula inaldmbrica y gammagrafia
radioisotdpica).

Los procinéticos forman habitualmente parte del
abordaje terapéutico, aunque no existe evidencia

de su efectividad. La gastroparesia diabética puede
mostrar diferente respuesta a los procinéticos que la
gastroparesia idiopatica.

Los estudios realizados informan que la administracién
de prucalopride 2 mg diarios mejora el vaciamiento
gastrico en la gastroparesia. Esta mejoria no siempre
se correlaciona con mejoria sintomatica. Algunos
investigadores han propuesto un efecto antinociceptivo
del prucalopride, con reduccién de la percepcion

de la distensién gastrica. La mayoria de los efectos
colaterales reportados en pacientes con gastroparesia
tratados con prucalopride (diarrea, cefalea, célicos,
cistitis, infeccidon respiratoria) son temporarios y de
intensidad entre leve y moderada.

Discusion

La gastroparesia y la constipacién crénica pueden
coexistir con frecuencia en el mismo paciente. Un
estudio de 206 participantes con sintomas de dispepsia
mostré que los pacientes con retraso del vaciamiento
gastrico tenian enlentecimiento del transito coldnico
con frecuencia significativamente mayor que aquellos
con dispepsia, pero sin gastroparesia. Otro trabajo
informé que alrededor del 40% de 209 individuos
con gastroparesia presentaba también constipacion.
Otro efecto comunicado con el prucalopride es la
disminucién del tiempo de exposiciéon del eséfago al
acido gastrico en el reflujo gastroesofagico.

La efectividad del prucalopride parece ser mayor en
mujeres y en sujetos menores de 65 afios, con mejoria
significativa de la calidad de vida. El beneficio clinico
parece estar relacionado principalmente con una

disminucién en la percepcién del
meteorismo.

No existen aun estudios sobre

la efectividad a largo plazo

del prucalopride; se cree que
puede existir un fendmeno de
taquifilaxia, con aparicién de
tolerancia, que requiere un
incremento de la dosis.

Conclusiones

El prucalopride es una opcién
efectiva y segura para el
tratamiento de la constipacién
crdnica refractaria a otras
alternativas terapéuticas, y de
la gastroparesia, especialmente
si coexiste con constipacién. El
prucalopride carece de efectos
adversos cardiovasculares
y, cuando se presentan, son
transitorios y de intensidad leve a
moderada.

Copyright © Sociedad Iberoamericana

de Informacion Cientifica (SIIC), 2023
www.siicsalud.com

Resumen objetivo elaborado sobre la base de
Current Opinion on Prucalopride in Gastroparesis
and Chronic Constipation Treatment: A Focus on
Patient Selection and Safety.

El articulo original, compuesto por 15 paginas,
fue editado por Therapeutics and Clinical Risk
Management 17:601-615, Jun 2021.

El texto de este trabajo ha sido seleccionado de
la base de datos SIIC Data Bases por Laboratorio
Siegfried. El resumen fue elaborado objetivamente
por 1+D. Los conceptos expresados son de
exclusiva responsabilidad de los autores del
articulo fuente, no implicando en modo alguno
que coincidan con las opiniones del laboratorio ni
de |1+D. Prohibida la reproduccion total o parcial
por cualquier medio o soporte editorial sin previa
autorizacion. Impreso en la Republica Argentina,
abril 2023.



